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Rezumat
Studiul a fost efectuat asupra unui lot de 85 copii cu glomerulonefrită primară la  etapele clinico-evolutive prin eva-
luarea concentraţiei factorului de creștere al țesutului conjuctiv (CTGF) în serul sangvin și urină. Determinarea concen-
traţiei CTGF în serul sangvin și urină reprezintă  markeri relevanţi pentru determinarea activității procesului patologic, 
evaluarea  modifi cărilor sclerotice în rinichi, cât şi aprecierea efi cacităţii tratamentului în glomerulonefrită.
Cuvinte cheie: factorul de creștere a țesutului conjunctiv, glomerulonefrită, copii.
Summary. Connective tissue growth factor in glomerulonephritis in children
In the study were enrolled 85 children with primary glomerulonephritis at the clinical-evolutionary stages by assess-
ing the connective tissue growth factor  (CTGF) concentration in the blood serum and urine. Determination of CTGF 
concentration in blood serum and urine are relevant markers for pathological pathway activity, sclerotic changes in the 
kidneys evaluation, and estimation of treatment effi cacy in glomerulonephritis.
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Резюме. Фактор роста соединительной ткани при гломерулонефрите  у детей.
В исследование было включено 85 детей с первичным гломерулонефритом на различных стадиях заболева-
ния, у которых была определена концентрация фактора роста соединительной ткани в сыворотке крови и моче. 
Определение концентрации фактора роста соединительной ткани в сыворотке крови и моче является маркерами 
для оценки активности патологического процесса, склеротических изменений в почках и эффективности лечения 
при гломерулонефрите.
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Introducere. Factorul de creștere al țesutului 
conjunctiv (CTGF) reprezintă o proteină a matricei 
celulare din familia de proteine de legare a heparinei 
asociate matricei extracelulare cu rol important în di-
verse procese biologice, inclusiv adeziunea celulară, 
migrarea, proliferarea, angiogeneza, dezvoltarea, re-
pararea țesuturilor și vindecarea rănilor, fi ind implicat 
în mod critic și în fi brogeneză [1,6].
Expresia acestuia este reglementată de diverşi 
factori implicaţi în leziunile renale, ca angiotensi-
na II, TGF-β, concentraţii mari de glucoză şi stresul 
celular. CTGF este totodată implicat în iniţierea şi 
progresia leziunilor renale fi ind capabil să inducă un 
răspuns infl amator şi să asocieze fi broza (prin activa-
rea factorului NF-kB, care reglează chemokinele şi 
citokinele) [6]. 
Conform studiilor recente CTGF este un partici-
pant activ în stadiile precoce de proteinurie și progre-
sare fi brotică în glomeruloscleroza focal-segmentară 
(GSFS). Deci,CTGF este un mediator crucial al fi bro-
zei de organe și al răspunsurilor proinfl amatorii. A fost 
demonstrat că CTGF crește activitatea chemokinelor 
și moleculelor de adeziune pentru a favoriza migrația 
și adeziunea celulară[4,5].  În prezent lipsesc studii 
complexe privind modifi cările CTGF în glomerulo-
nefrită (GN) la copii.
Scopul studiului constă în evaluarea concentraţi-
ei CTGF în serul sangvin și urină la copii la  etapele 
clinico-evolutive ale glomerulonefritei.
Material şi metode. Lucrarea redă rezultatele 
unui studio efectuat în Clinica Nefrologie a IMSP In-
stitutul Mamei şi Copilului (IM şi C) şi în Laborato-
rul Biochimie al IP USMF „Nicolae Testemiţanu” în 
baza probelor biologice colectate conform principii-
lor contemporane de cercetare, aprobate de Comitetul 
de Etică a Cercetării al IP USMF „Nicolae Testemiţa-
nu”. Studiul a fost efectuat asupra unui lot de 85 copii 
cu glomerulonefrită primară, inclusiv 30 copii cu sin-
dromul nefrotic steroid-sensibil (SNSS),15 copii cu 
sindromul nefrotic steroid-rezistent (SNSR), 20 copii 
cu GNC (glomerulonefrită cronică)  forma nefrotică 
și 20 copii cu GNC forma mixtă, care au fost evaluați 
la etapele clinico-evolutive ale maladiei. Grupul de 
control l-au constituit 20 copii practic sănătoşi.
Au fost înregistrate motivele trimiterii, datele 
clinico-paraclinice şi explorările biochimice  special 
selectate. Sindromul nefrotic (SN) a fost diagnosticat 
în prezenţa edemelor, proteinuriei masive (>40 mg/
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m²/h sau raportului proteină/creatinină urinară> 2,0 
mg/mg) şi hipoalbuminemiei (<2,5 g/dl) [3].
Metoda  de cuantifi care a CTGF, a fost efectua-
tă prin procedeul ELISA-sandwich. Pentru aprecie-
rea diferenţei semnifi cative dintre indicii studiaţi ai 
loturilor comparate au fost utilizate metode statistice 
cu aprecierea mărimii aritmetice medii [X], devierii 
medii pătrate, erorii medii a mărimii aritmetice medii 
[±m]. De asemenea, s-a utilizat testul statistic nonpa-
rametric „U Mann-Whitney” şi pragul de semnifi ca-
ţie p<0,05 (Stats Direct statistical software, version 
1.9.5, 2001).
Rezultate. Manifestările clinice la copiii cu SN la 
debutul maladiei au fost edemele generalizate, până 
la  anasarcă, oligoanurie, sindrom algic abdominal şi 
dureri în regiunea lombară. Estimarea markerilor bi-
ochimici ale sângelui au evidențiat hipoproteinemie,-
modifi cări pronunțate ale indicilor metabolismului  li-
pidic, cât și proteinurie > 3,5g/l în toate subgrupurile 
de pacienți cu SN.
În studiul de față a fost evaluată dinamica nive-
lelor  CTGF în serul sangvin  și urină la copiii cu 
GN. În tabelul 1 sunt elucidate rezultatele evaluării 
concentrației CTGF în serul sangvin la copiii cu GN. 
Cercetările efectuate demonstrează că în SNSS pe-
rioada manifestărilor clinice nivelul CTGF în serul 
sangvin nu suferă modifi cări statistic semnifi cative, 
comparativ cu grupul de control. Nivelul CTGF în 
serul sangvin în SNSR a crescut de 1,5 ori, față de 
valorile de referință. 
Modifi cări pregnante  ale nivelului CTGF în serul 
sangvin au fost semnalate în GNC forma nefrotică, 
perioada de acutizare, în cadrul căreia nivelul CTGF 
a crescut de 2,0 ori (până la 7,02±0,73 ng/ml), faţă de 
3,49±0,39 ng/ml în grupul de control. 
În perioada de remisiune valorile CTGF în serul 
Tabelul 1.
Nivelul CTGF  în serul sangvin la copiii cu glomerulonefrită
Grupuri  de studiu CTGF, ng/ml
acutizare % remisiune %






GNC forma nefrotică 7,02±0,73*** 201,1 5,13±0,42**
p1>0,05
146,9
Control 3,49±0,39 100,0 3,49±0,39 100,0
Notă: diferenţă statistic semnifi cativă în raport cu valorile grupului de control: *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. p1– 
autenticitatea indicilor  în comparaţie cu indicele respectiv înregistrat la etapa de acutizare; p2 – autenticitatea indicilor  la 
compararea SNSS cu SNSR.
Tabelul 2. 
Nivelul factorilor de creştere în urină   la copiii cu  glomerulonefrită






















Notă: diferenţă statistic semnifi cativă în raport cu valorile grupului de control: *p<0,05; **p<0,01; ***p<0,001. p1–autenticitatea 
indicilor în comparaţie cu indicele respectiv înregistrat la etapa de acutizare; p2–autenticitatea indicilor  la compararea SNSS cu SNSR; 
p3–autenticitatea indicilor  la compararea GNC forma nefrotică cu  GNC forma mixtă.
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sangvin se deosebeau neînsemnat de cele înregistrate 
în grupul de control, cu excepţia grupului GNC for-
ma nefrotică, în care nivelul CTGF în serul sangvin 
rămâne crescut (p>0,05).
Rezultatele prezentate în tabelul 2 relevă că nive-
lul CTGF în urină suferă  modifi cări diferite în raport 
de variantele clinice ale GN. În grupul SNSR perioa-
da de debut nivelul CTGF în urină s-a majorat de 2,6 
ori (până la 247,5±50,73 ng/mM creatinină) şi practic 
nu s-a modifi cat în grupul de pacienţi cu  SNSS. 
Cele mai pronunţate creşteri  ale nivelului CTGF 
în urină  s-au înregistrat  în GNC forma mixtă perioa-
da acutizării, unde valorile CTGF în urină au crescut 
de 7,2 ori (până la 702,6±71,36 ng/mM creatinină, 
p<0,001), pe când în forma nefrotică s-a majorat de 
numai 2 ori (p<0,001),  comparativ cu grupul de con-
trol. În perioada remisiunii,  nivelul CTGF în urină 
rămâne a fi  înalt în GNC forma mixtă.
Discuții. Rezultatele studiului dat demonstrează 
că creștea nivelului de CTGF în podocite este asocia-
tă cu creșteri rapide ale proteinuriei [6] și poate exa-
cerba proteinuria cât și expansiune amezangială  [9].
Expresia CTGF a fost depistată ca fi ind crescută, fapt 
ce este legat de afectarea podocitelor la pacienții cu 
FSGS. Cu progresarea GSFS, fi broza se dezvoltă atât 
în regiunea glomerulară, cât și în cea tubulointersti-
țială. Implicarea CTGF la această etapă este similară 
altor patologii renale însoțite de fi broză cu creșterea 
expresiei CTGF în regiunile glomerulare și tubuloin-
terstițiale [7]. 
Celulele responsabile de producerea CTGF sunt 
miofi broblastele, numărul cărora corelează cu gradul 
de lezare. Rolul primordial al CTGF în fi broza renală 
este demonstrat de multiple studii care au relatat, că 
inhibarea CTGF  blochează fi broza renală [9]. Acti-
vitatea CTGF este crescută în leziunile proliferative 
mezangiale și în semilune la pacienții cu glomerulo-
nefrită cu semilune [2]. Anterior, a fost demonstrat 
că hiperexpresia CTGF specifi ce podocitelor la șoa-
reci duce la leziuni glomerulare într-un model de di-
abet  [9] indus de streptozotocină și că expresia genei 
CTGF ameliorează fi broza tubulo-interstițială în ne-
fropatia obstructivă [8], indicând faptul că CTGF este 
un mediator al fi brozei renale in vivo. 
Concluzii. Determinarea concentraţiei CTGF în 
serul sangvin și urină reprezintă markeri relevanţi 
pentru determinarea activității procesului patologic, 
evaluarea  modifi cărilor sclerotice în rinichi, cât şi 
aprecierea efi cacităţii tratamentului în glomerulone-
frită.
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